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学 位 論 文 内 容 の 要 旨   
いくつかの痺痛モデルの後根神経節（DRG）と脊髄では、脳由来神経栄養因子（BDNF）の  
発現が変化する。近年、新しい5’卿」の非翻訳エクソンを含むラットBDNFトランスクリプトが発  
見され、新たなラットBDNFエクソ岬命名法が紹介された。この新しい命名法によるBDNF  
トランスクリプトの発現様式を、選択的L5月新中経結染（L5SSNL）モデルの両側L4／5DRGと完全  
フロインド・アジュバント（CFA）モデルの両側L5DRGで観察した。L5SSNLにより、結染側  
L4DRGでは全BDNFmRNAが増加するとともに、エクソンⅠ・IIA・IIB・IIC・Ⅲ・Ⅳ・Ⅵ・ⅨA  
が増加した。結染側L5DRGでは、全BDNFmRNAは変化がなかったが、エクソンⅠは増加し、  
エクソンⅣは減少した。L5SSNLモデルの結染側L4DRGは、CFAモデルの炎症側DRGの発  
現様式と似ていた。これらのDRGの全てにおいてエクソンⅠは、最も増加していた。L5SSNL  
により、非結染側のL4／5DRGでも全BDNFmRNAは増加し、このときエクソンIIC・ⅨAが増  
加した。CFAモデルでは非炎症側では特に変化は無かった。これらの所見は、エクソンⅠが  
炎症側および神経損傷側のDRGでBDNF発現に重要な役割を果たしていることを示唆して  
いる。  
論 文 審 査 結 果 の 要 旨  
本研究は、ラットの末梢神経結集ならびに足底炎症痺痛モデルにお  
いて、腰髄後根神経節内の神経栄養因子BDNFの遺伝子発現変化を、スプ  
ライスバリアント別に定量的に検討したものである。その結果、末梢神  
経結染により、結染側のL4腰髄後根神経節では全BDNFmRNAが増加する  
とともに、エクソンⅠ、IIA、ⅡB、IIC、Ⅲ、Ⅳ、Ⅵ、ⅨAが増加した。  
結繋側のL5腰髄後根神経節では、足底炎症疹痛モデルの炎症側の発現  
様式と類似していた。これらの腰髄後根神経節の全てにおいてエクソン  
Ⅰは量的に最も増加していた。一方、非結染側においては末梢神経結染  
モデルでは全BDNF mRNAは増加し、このときエクソンIIC・ⅨAが増加し  
たが、足底炎症疹痛モデルでは変化を認めなかった。これらの結果より、  
神経栄養因子BDNFのエクソンⅠが末梢神経結集ならびに足底炎症モデ  
ルの双方において痺痛と深い関連があることが明らかにされた。  
よって本研究者は博士（医学）の学位を得る資格があると認める。   
